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大鼠铜梳烧伤模型建立方法的改良 *
成 路 李学拥 雷战军 李 靖 田泽庶 陈绍宗△

(第四军医大学唐都医院整形烧伤外科 陕西西安 710038)

摘要目的：改良大鼠铜梳烧伤模型的建立方法，对比不同方法建立的烧伤模型的烧伤间隙区初始面积及坏死程度的差异，探索更

加理想的大鼠铜梳烧伤模型的建立方法。方法：48只 SD大鼠被随机分为 A组(原方法)、B组(改良法 1)及 C组(改良法 2)。将铜梳
烧伤器加热后，即刻置于各组大鼠背部中线两侧的皮肤上，A组铜梳接触皮肤时，除自身重力以外，不施加任何压力；B组铜梳接
触皮肤时施加压力，使皮肤凹陷约 0.5 cm；C组使用铜梳烧伤器嵌合聚乙烯泡沫塑料模型后再接触皮肤，并施加压力，使皮肤凹陷
约 0.5 cm。测量各组伤后即刻的烧伤间隙区面积；伤后 6、12、24、48小时的间隙区组织坏死面积；各个时间点取材后，通过 HE染
色观察间隙区组织坏死程度并测量坏死深度。结果：伤后即刻 C组的烧伤间隙区面积介于 A组与 B组之间，且与理论值最接近；
B组间隙区组织坏死进程最快，伤后 24小时已基本坏死。A组坏死进程最慢，间隙区组织基本坏死时间超过 48小时。C组间隙区
组织基本坏死时间是伤后 48小时，与理论上的时间最接近。结论：通过铜梳烧伤器嵌合聚乙烯泡沫塑料模型后再接触皮肤，并施
加压力，使皮肤凹陷约 0.5 cm，是建立大鼠铜梳烧伤模型更加理想的方法。
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Reformation of Building Method of Brass Comb
Burn Model in Rats*

To reform the method of building brass comb burn model in rats, and explore a more applicable method by
comparing the initial areas as well as necrosis degrees of the interspace in the models. 48 rats were randomly divided into
Group A (original method), Group B (reformed method 1) and Group C (reformed method 2). The brass comb burn model was built on
both sides of the rats' back in each group with the heated comb brass. In Group A, there was no contact pressure provided to the skin
surface except the weight of the comb brass. In Group B, the pressure was provided to concave the skin for nearly 0.5 cm. In Group C,
the heated comb brass combined with the polyethylene plastic model before it contacted the skin surface. Then the pressure was provided
to concave the skin for nearly 0.5 cm. Then the initial interspace of each group was measured. Specimens were taken after measuring the
necrosis area of interspace at 6, 12, 24, 48h post burn. HE staining was applied to show the necrosis degree of the interspace and the
necrosis depth was measured. The initial area of the interspace in Group C was the closest to the theory value, compared with
Group A and Group B, and the standard deviation was smaller than the others. The necrosis process in Group B was the fastest and the
interspace basically necrosed 24 h post burn. The necrosis process in Group A, developing beyond 48h post burn, was the slowest.The
general necrosis in Group C was basically developed at 48 h post burn, which was closest to the time in theory. The heated
comb brass combined with the polyethylene plastic model before contacting the skin surface and the pressure was then provided to
concave the skin for nearly 0.5cm, which was a more ideal method to build brass comb burn model in rats.
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前言

烧伤瘀滞区的概念首次由 Jackson DM[1]在 1953年提出，

是指烧伤创面三层同心圆结构的中间部分，其特征是 48小时

内伴随小血管栓塞发生不可逆转的凝固性坏死[2]。及时有效地

阻止这种进行性改变，对减轻组织损害，降低并发症发生，缩短

治疗周期，减少伤残，具有重要的临床意义[3-6]。对烧伤瘀滞区的

实验研究已广泛开展，而理想的烧伤模型将有助于更科学、更

准确地认识烧伤后创面的发展演变规律，探索针对性的防治措

施 [7]。目前，国内外建立的烧伤瘀滞区动物模型种类繁多，以

Regas FC和 Ehrlich HP[8]发明的铜梳烧伤模型应用较为广泛，

被认为是研究烧伤瘀滞区进行性坏死的合理方法[9-17]。该模型
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在不施加任何额外压力情况下采用加热后的铜梳接触动物皮

肤造成烧伤，以两个烧伤区之间的间隙区作为瘀滞区进行研

究。理论上，模型间隙区的初始面积为 6 cm2，且于 48小时左右

基本坏死。实际操作中，笔者发现烧伤间隙区的初始面积及坏

死程度不稳定，部分实验动物因达不到实验要求而被舍弃，造

成资源浪费。这可能是因为不施加压力，会出现梳齿与皮肤贴

合不紧密的情况，导致了热能传导不均匀；同时，也可能与不同

实验者的烧伤手法、固定大鼠的方法、铜梳性状、麻醉深度有

关。鉴于此，我们尝试在不违背模型基本要求的条件下对其建

立方法进行改良，并对比不同方法建立的模型在烧伤间隙区初

始面积及坏死程度上的差异，旨在探索更加理想的建立烧伤模

型的方法。

1 材料与方法

1.1 实验材料
清洁级雄性 SD大鼠 48只，体重 250～ 300 g(第四军医大

学实验动物中心)；Nair脱毛剂 (美国 Church & Dwight Co.)；铜

梳烧伤器(自制)：重 150 g，由 4个突出的梳齿组成，每个梳齿长
20 mm，宽 10 mm，间隔 5 mm(图 1)，聚乙烯泡沫模型(自制)：中

间有四个镂空的聚乙烯泡沫立方体，每个镂空长 20 mm，宽 10

mm，高 15 mm，间隔 5 mm，与铜梳梳齿嵌合 (图 2)；照相机
(Nikon Dx-40数码相机)。

图 1 铜梳烧伤器

Fig.1 Brass comb

图 2 聚乙烯泡沫塑料模型

Fig.2 Polyethylene plastic model

图 3 烧伤后即刻创面

Fig.3 The wounds immediately after burn

1.2 方法
1.2.1大鼠烧伤瘀滞区模型的建立及分组 实验前一天动物背

部用电推去毛，后用 Nair脱毛，1 %戊巴比妥钠腹腔内注射麻

醉(40 mg/kg)，俯卧位固定于实验台。将铜梳烧伤器浸入 100 ℃

沸水中 5 min，沾干，即刻置于大鼠背部中线两侧旁开 0.5 cm

处皮肤接触 20 s。动物随机分为 A组(原方法)、B组(改良法 1)

及 C组(改良法 2)。A组铜梳接触皮肤时，除自身重力以外，不

施加任何压力；B组铜梳接触皮肤时施加额外压力，使皮肤凹

陷约 0.5 cm (在铜梳上距离其接触面 0.5 cm处设立标志线，当

接触皮肤时使该线与周围皮肤平齐)；C 组使用聚乙烯泡沫塑

料模型嵌合加热的铜梳后再接触皮肤，并施加压力，使皮肤凹

陷约 0.5 cm(在聚乙烯泡沫塑料模型上距离其接触面 0.5 cm处

设立标志线，当接触皮肤时使该线与周围皮肤平齐)。每只大鼠

背部均制得 8个烧伤创面及其之间 6个未烧伤的间隙区。腹腔

内注射生理盐水 10~15 mL以抗休克。大鼠单笼饲养，室温 25

℃，湿度 40 ％，于伤后 6、12、24、48小时各时相点，每组处死 4

只大鼠，取活检标本。

1.2.2 烧伤间隙区面积的观察 对烧伤间隙区情况进行大体观

察，如创面有深色较硬的瘀斑，则视为坏死。数码相机镜头垂直

创面 20 cm摄像并保存，创面旁放置纸尺作为参照，后用 Image

pro 5.0图像分析软件，检测烧伤间隙区初始面积及坏死面积，

并计算坏死面积百分比。

1.2.3 烧伤间隙区组织病理学观察 分别于伤后 6、12、24和 48

小时用手术刀切取含间隙区及其两边部分烧伤区全层皮肤组
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织，标本 3 mm× 10 mm，即置 10 %多聚甲醛中过夜。标本移出

后放入徕卡全自动组织脱水机。次日石蜡包埋，待冷却固定后，

做 4 滋m厚切片，烘干。HE常规染色，观察角质细胞肿胀、胶原

变性均质红染情况，确定坏死深度。并用 NIF图像软件，记录保

存图像，而后用 Image pro 5.0图像分析软件，计算创面深度。各

组每个时间点观察 4张切片，每张切片取 5个位置，取平均值。
1.3 数据统计分析

采用 SPSS18.0统计软件包处理，计量数据以均数± 标准
差表示，采用方差检验比较三组之间差异，两组间的比较采用

SNK-q检验，以 P<0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 三组烧伤间隙区面积的比较

烧伤后即刻创面大体情况观察 (图 3)：A组烧伤区形态不

规则，烧伤程度不均匀，烧伤间隙区面积较大；B组烧伤区形态

规则，烧伤程度一致，间隙区有水肿现象，且面积较小。C组烧
伤区形态规则，烧伤程度一致，间隙区无水肿现象且面积适中。

烧伤后间隙区初始面积测量：A 组烧伤大于 C组，C组大
于 B组，三者间及两两之间差异均有统计学意义(P<0.05)。C组

数值与理论值最接近，且标准差小，表明准确性及稳定性较好

(图 3、表 1)。伤后 6、12、24小时，B组烧伤间隙区坏死面积所占

百分比高于 C组，C组高于 A组，三者间及两两之间差异有统

计学意义(P<0.05)。伤后 48小时，B、C组间差异无差别，A组与
B组、A组与 C组间差异有统计学意义(P<0.05)。将坏死面积百

分比超过 98 %视为基本坏死，B 组均值达到间隙区基本坏死

的时间为 24小时，C组为 48小时，而 A组超过 48小时，C组

与理论预期值最接近，表明 C组的准确性较高(表 2)。

Group A B C

Interspace initial area 6.75± 0.82 4.11± 0.67 5.92± 0.10

Group
Time point post burn

6h 12h 24h 48h

A 16.08± 4.87 25.52± 5.88 57.27± 6.55 90.03± 8.64

B 59.37± 5.84* 77.10± 6.83* 97.77± 1.18* 100± 0.00&

C 22.20± 2.25& 31.23± 3.53& 66.34± 3.40& 98.20± 1.34&

Group
Time point post burn

6h 12h 24h 48h

A 0.331± 0.042 0.471± 0.088 0.867± 0.060 1.253± 0.212

B 0.899± 0.088* 1.243± 0.085* 1.512± 0.024* 1.551± 0.024&

C 0.538± 0.070& 0.643± 0.037& 1.049± 0.104& 1.532± 0.029&

表 1各组烧伤后间隙区初始面积(cm2，n=16，x± s)

Table 1 Interspace initial area of each group post burn(cm2, n=16, x± s)

表 2 各组伤后不同时间点间隙区坏死面积百分比比较(%，n=4，x± s)

Table 2 Comparison of the percentages of necrotic area of interspace at different time point post burn beween different groups(%, n=4, x± s)

注：*P<0.05与同时点 C组比较；& P<0.05与同时点 A组比较。

Note: *P<0.05 Compared with group C at the same time point; &P<0.05 Compared with group A at the same time point.

表 3各组伤后不同时间点间隙区深度的比较(mm, n=4, x± s)

Table 3 Comparison of the depth of interspace at different time point post burn beween different groups(mm, n=4, x± s)

2.2 三组烧伤间隙区坏死深度的比较

伤后 6、12、24 小时，B 组烧伤间隙区的坏死深度大于 C

组，C 组大于 A组，三者间及两两之间差异均有统计学意义
(P<0.05)。48小时，B、C两组间差异无差别，A组与 B组、A组

与 C组间差异有统计学意义(P<0.05)。B组烧伤间隙区皮肤全

层坏死时间为 24小时，C组为 48小时，而 B组全层坏死时间

超过 48小时，C组与理论值最接近，表明 C组的准确性较高
(表 3)。

注：*P<0.05与同时点 C组比较；& P<0.05与同时点 A组比较。

Note: *P<0.05 Compared with group C at the same time point; &P<0.05 Compared with group A at the same time point.

2.3 三组间隙区组织的病理学观察

伤后 24小时，HE染色结果显示：A组表皮层大部分脱落，

浅层胶原均质红染，深层胶原增粗，毛囊结构尚存；B组组织结

构消失，未见细胞结构；C组表皮层基本脱落，胶原均质红染程

度高于 A组，深层毛囊结构尚存(图 4)。

3 讨论

Regas FC和 Ehrlich HP(1992)报道的铜梳烧伤模型[8]已被
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认为是合理的研究烧伤瘀滞区进行性坏死的方法，并被广泛应

用。Von Bü low S(2005)等采用此模型研究烧伤瘀滞区组织中
血栓调节蛋白表达情况[18]，Uygur F(2009)等采用铜梳烧伤模型

研究辛伐他汀治疗防止烧伤瘀滞区组织的坏死的机制[19]，谭家

祺(2013)等在此模型上观察了烧伤瘀滞区自噬与凋亡的表达情

况[20]。但在实践中，笔者认为该模型的建立方法不稳定，容易导

致实验动物资源的浪费。

本实验中原方法(A组)烧伤间隙区初始面积均值大于理论

值，且组织基本坏死时间超过 48小时，与预期有差别。笔者考

虑主要原因是因为铜梳接触皮肤时不施加任何额外压力，而大

鼠背部存在弧度，单纯依靠铜梳自身重力可能会出现梳齿与皮

肤贴合不紧密，热能传导不均匀，造成烧伤区的部分区域烧伤

程度过轻或者未烧伤的现象。其次，也可能与实验者的烧伤手

法不同、大鼠背部皮肤不易固定、麻醉深度不易控制等原因有

关。笔者尝试用单纯施加额外压力或增加铜梳自身重量的办法

来改善这种情况，但结果是否定的。如本实验中改良法 1(B组)

建立的模型，烧伤区较规整，但烧伤间隙区初始面积减少，且坏

死进程加快，24小时左右组织已基本坏死。分析其原因是施加

压力或增加铜梳重量后，烧伤间隙区的皮肤组织向铜梳梳齿内

突起，部分皮肤组织与铜梳接近或接触，造成了额外损伤。改良

法 2(C 组)间隙区伤后即刻的面积及坏死面积、坏死深度与理

论预期值最接近，标准差小，准确性及稳定性最好。因其施加额

外压力后，铜梳与皮肤接触紧密，烧伤区烧伤程度均匀一致。同

时，该方法易于将铜梳与皮肤固定，防止了因大鼠麻醉深度不

够、大鼠固定不牢靠、实验员手法不一致等原因造成的烧伤不

均匀现象，实用性得到了提升。聚乙烯泡沫塑料的导热系数臆
0.044 W/m·K，是热的不良导体，同时吸水性及压缩性能差。嵌

合在铜梳梳尺间的聚乙烯泡沫塑料能有效阻止烧伤间隙区皮

肤组织向上突起，同时不会传递热能，可以防止了额外损伤的

发生。故改良法 2(C组)建立的铜梳烧伤模型的稳定性、准确

性、实用性等均明显改善，是建立烧伤瘀滞区模型更加理想的

方法。

值得注意的是：其一，本实验结果并非对大鼠铜梳烧伤模

型原实验方法的否定，因按原实验方法也可以得到符合理论值

的大鼠烧伤模型；其二，改良法 2也未违背建立大鼠铜梳烧伤

模型的基本要求，模型仅仅要求不施加额外压力，但未对铜梳

重量做出明确要求，而施加额外压力与增加铜梳重量的作用和

意义是一样的，聚乙烯泡沫塑料的导热系数与空气相近，故也

没有改变实验的条件。
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